Hintergrund {#Sec1}
===========

Das Ebolafieber ist ein klassisches Beispiel für eine hochkontagiöse, lebensbedrohliche Erkrankung (HKLE). Der aktuelle Ausbruch in Westafrika hat gezeigt, dass diese seltenen Erkrankungen auch weltweite Bedeutung und Aufmerksamkeit erlangen können.

Zu den HKLE werden vor allem die quarantänepflichtigen Erkrankungen nach dem Infektionsschutzgesetz (§ 30 IfSG) gerechnet sowie die Erkrankungen durch Erreger der Risikogruppe 4 der Biostoffverordnung (BioStoffV):Virale hämorrhagische Fieber (VHF)EbolafieberMarburg-ViruskrankheitLassa-FieberHämorrhagisches Krim-Kongo-FieberJunin-FieberGuanarito-FieberMachupo-FieberSabia-FieberPest, insbesondere LungenpestAffenpocken

Zudem können bis dahin unbekannte Erreger durch Ausbrüche mit Charakteristika für HLKEs auftreten. Das *Severe Acute Respiratory Syndrome* (SARS) war z. B. bis zum Ausbruch (November 2002--2003) unbekannt, ebenso wie das ebenfalls durch ein Coronavirus ausgelöste und seit 2012 grassierende *Middle East Respiratory Syndrome* (MERS). Bisher nur in einer Patientin aus Lusaka, Sambia, wurde das Lujo-Virus nachgewiesen. Allerdings übertrug diese es dann auf das Gesundheitspersonal, das sie in Johannesburg betreute. Insgesamt kam es zu fünf Fällen, von denen vier tödlich verliefen.

Virale hämorrhagische Fieber {#Sec2}
============================

Virale hämorrhagische Fieber (VHF) bilden eine heterogene Gruppe akuter febriler Systemerkrankungen, verursacht durch RNA-Viren. Geprägt wurde der Begriff „VHF" bei Ausbrüchen des Hämorrhagischen Krim-Kongo-Virus in den 1940er-Jahren, bei denen hämorrhagische Verläufe charakteristisch schienen. Hämorrhagien sind zwar auffällige, jedoch diagnostisch nicht verlässliche Symptome dieser Erkrankungen. Die wichtigsten Erreger stammen aus den Familien der *Filoviridae* (Marburg- und Ebolavirus), *Arenaviridae* (Lassa-Virus, Lujo-Virus) und *Bunyaviridae* (Hämorrhagisches Krim-Kongo-Virus). Erkrankungen an hämorrhagischen Fiebern sind gemäß § 6 IfSG, Absatz 1, Nr. 1 g, Nachweise der Krankheitserreger gemäß IfSG § 7, Absatz 1, Nr. 12, 20, 30 bzw. 51 meldepflichtig \[[@CR1]\].

Ebolafieber {#Sec3}
-----------

Zur Gattung *Ebolavirus* gehören fünf Spezies, die unterschiedliche Letalitäten aufweisen: Zaire-Ebolavirus, Sudan-Ebolavirus, Bundibugyo-Ebolavirus, Tai-Forest-Ebolavirus und Reston-Ebolavirus.

### Vorkommen {#Sec4}

Das Ebolafieber wird sporadisch über Reservoirtiere neu in menschliche Populationen eingebracht und kann dann epidemisch auftreten. Vor der großen Epidemie in Westafrika 2014 gab es Ausbrüche durch Zaire-Ebolavirus, Sudan-Ebolavirus und Bundibugyo-Ebolavirus in der Demokratischen Republik Kongo (früher Zaire), der Republik Kongo, Gabun, Uganda, und dem (Süd-)Sudan (Abb. [1a](#Fig1){ref-type="fig"}). Diese Ausbrüche traten meist in isolierten Regionen auf und breiteten sich daher nicht großflächig aus. In Westafrika waren bis 2013 keine Erkrankungen beim Menschen bekannt, allerdings wurden in Liberia und der Elfenbeinküste Infektionen bei Menschenaffen berichtet \[[@CR2]\]. Bei der Autopsie eines Schimpansen infizierte sich in der Elfenbeinküste eine Schweizer Wissenschaftlerin an Tai-Forest-Ebolavirus \[[@CR3]\]. Reston-Ebolavirus zirkuliert in Wildtieren und Hausschweinen auf den Philippinen und Indonesien, hat bei Menschen allerdings bislang nur zu asymptomatischen Infektionen geführt. Die Letalität des humanpathogenen Ebolavirus liegt je nach Subtyp zwischen 36--89 % \[[@CR1]\]. Die Letalität von Ebola-Reston liegt bei 0 %.

Derzeit (Stand: Februar 2015) grassiert in Westafrika die bis heute größte Ebolafieber-Epidemie, hervorgerufen durch das Zaire-Ebolavirus. Vom Beginn des Ausbruchs Ende Dezember 2013 bis zum 8. Februar 2015 wurden der WHO aus acht betroffenen Ländern 26.321 Erkrankungsfälle mit 10.899 Todesfällen gemeldet \[[@CR4]\]. Guinea, Liberia und Sierra Leone sind am stärksten betroffen. Zu diesem Zeitpunkt (29. April 2015) ist der Ausbruch in Guinea und Sierra Leone rückläufig, aber nicht unter Kontrolle. In Mali starb Ende Oktober ein 2-jähriges Mädchen, das sich in Guinea angesteckt hatte. Sieben weitere Fälle folgten über einen weiteren aus Guinea eingeschleppten Fall. Konsequentes „*Contact Tracing*" war zwischen Mitte Juli und Oktober in Nigeria erfolgreich, wo von 20 Fällen (8 mit tödlichem Verlauf) 894 Kontakte drei Wochen lang überwacht wurden \[[@CR5]\]. Vereinzelte Fälle gab es in den Vereinigten Staaten (4 Fälle, davon einer tödlich, 1 Reisender und 3 nosokomiale Infektionen), sowie jeweils einen Fall in Spanien (nosokomial), dem Senegal (Reisender) und dem Vereinigten Königreich (Import durch infizierte Pflegekraft). Alle übrigen Erkrankten überlebten.

Der Ausbruch nahm seinen Ausgang im Dreiländereck zwischen Guinea, Sierra Leone und Liberia, die Infektionskette konnte bis zum Dezember 2013 zurückverfolgt werden \[[@CR6]\]. In der Demokratischen Republik Kongo kam es im Sommer 2014 zu einem lokalen Ausbruch des Zaire-Ebolavirus mit 66 vermuteten Fällen und 49 Toten \[[@CR7]\], der laut genetischer Analyse jedoch nicht im Zusammenhang mit der Epidemie in Westafrika stand \[[@CR8]\].

Bis zur Ansteckung einer spanischen Krankenschwester im Jahr 2014 an einem aus Sierra Leone eingeflogenen Erkrankten ereigneten sich alle vorhergehenden Ebolavirus-Transmissionen auf dem afrikanischen Kontinent, abgesehen von Laborinfektionen. Allerdings kam es im Jahr 1989 in der amerikanischen Kleinstadt Reston bei aus den Phillipinen importierten Makaken zu Infektionen durch ein Ebolavirus. In der heutigen Nomenklatur wird es als Restonvirus (RESTV) bezeichnet. Bei zwölf Filipinos, die vor der Verschiffung Kontakt zu den Makaken hatten, fanden sich Antikörper gegen das Virus, jedoch gab es keinen menschlichen Krankheitsfall. 1996 wurden erneut Restonvirus-infizierte Makaken aus den Philippinen in die USA importiert \[[@CR9]\].

### Übertragungswege {#Sec5}

Bisherige Epidemien beim Menschen begannen wahrscheinlich nach Kontakt mit infizierten Flughunden, Affen, Waldantilopen und Stachelschweinen \[[@CR10]\]. Dies schließt auch das Berühren von Kadavern, die Zubereitung von Fleisch (*Bushmeat*) und ggf. den Verzehr von durch Flughunde kontaminierten Früchten mit ein. Möglicherweise gibt es weitere, bislang unbekannte Reservoirtiere. Vor 2014 ereigneten sich Ausbrüche nur in Gebieten, in denen Menschenaffen vorkommen, und oft ließ sich eine Primärexposition zu Kadavern von Gorillas oder Schimpansen rekonstruieren, die selbst schwer erkrankten. Hochrisikogruppen sind entsprechend Personen mit häufigem Kontakt zu wilden Tieren.

Nach dem Übergang des Virus in eine menschliche Population erfolgt die Propagation von Mensch zu Mensch: bei der Pflege von Patienten zu Hause, in Gesundheitseinrichtungen sowie bei traditionell durchgeführten Begräbnissen \[[@CR11]\]. Das Virus befindet sich in den Körperflüssigkeiten der Erkrankten, die dann über kleine Eintrittspforten, z. B. Hautläsionen, oder intakte Schleimhäute (Augen, Nase, Mund) in den Körper gelangen. Virusmaterial wurde in Blut, Urin, Speichel, Schweiß, Stuhl, Erbrochenem, Muttermilch und Samenflüssigkeit von Erkrankten nachgewiesen. Die meisten dieser Körperflüssigkeiten werden als infektiös angesehen, was aber oft nicht gesichert ist. Eine Ansteckung durch intakte Viren in der Samenflüssigkeit könnte möglich sein, sodass vorsichtshalber sexuelle Abstinenz oder der Gebrauch von Kondomen für die Zeit der möglichen Ausscheidung nach Krankheitsende, also drei Monate, gefordert wird. Infektionen über Aerosole ohne physischen Kontakt wurden bisher ebenso wenig beschrieben wie über asymptomatisch Infizierte, Stechmücken, Wasser oder Nahrungsmittel. Begräbnisrituale, bei denen die Angehörigen die Verstorbenen waschen oder durch eine letzte Berührung Abschied nehmen, sind eine bedeutende Infektionsquelle \[[@CR12]\]. Weitere Hochrisikogruppen im Ausbruch sind Krankenhauspersonal mit Patientenkontakt und Familienmitglieder von Erkrankten. Kontaminierte Objekte wie Injektionsnadeln, Spritzen und Operationsbestecke können ebenfalls zu Infektionen führen.

### Präventions- und Bekämpfungsmaßnahmen {#Sec6}

Prinzipiell ist in endemischen Gegenden der Kontakt mit lebenden und toten Tieren, die Ebolavirus-infiziert sein könnten, zu vermeiden. Die Epidemiebekämpfung basiert auf einer schnellen Falldetektion, der konsequenter Isolierung Erkrankter und Beobachtung der Kontakte erkrankter Personen über die maximale Inkubationszeit von 21 Tagen \[[@CR13]\].

Berührungen von an Ebolafieber Verstorbenen bei Beerdigungsriten müssen vermieden werden. Die WHO hat Richtlinien für eine sichere Beerdigung unter Berücksichtigung kultureller und emotionaler Belange veröffentlicht \[[@CR14]\].

Personen, die Patienten mit Ebolafieber versorgen, müssen persönliche Schutzmaßnahmen befolgen und adäquate Schutzkleidung (*Personal Protective Equipment*, PPE) korrekt anwenden können. Zur Ausrüstung gehören ein Ganzkörperschutzanzug mit Schutzhandschuhen und Schutzbrille. Detaillierte und anschauliche Checklisten und Beschreibungen von Prozeduren stellt die WHO zur Verfügung \[[@CR15], [@CR16]\]. Eine besondere Infektionsgefahr besteht beim unvorsichtigen Ablegen von PPE \[[@CR17]\].

Hochsicherheitsbetten für die Versorgung von Patienten mit Ebolafieber gibt es -- anders als in industrialisierten Ländern -- in den Ausbruchsgebieten in der Regel nicht. Bei Maßnahmen zur Seuchenbekämpfung müssen private Krankenhäuser einbezogen werden. Es hat sich bewährt, Ebolafieber-Patienten nicht in Krankenhäusern, sondern in separaten Isolationszentren zu behandeln. Solche Zentren sind gerade im Fall von Erregern, die nicht durch die Luft übertragen werden (wie dem Ebolavirus), schon mit relativ einfachen Mitteln herzurichten und zu betreiben. Bei der Behandlung der Patienten sollte Einwegmaterial verwendet werden, das nach Benutzung sicher entsorgt (z. B. verbrannt) wird.

Für die Eindämmung eines Ausbruchs ist die Kooperation der betroffenen Bevölkerung essenziell. Gerüchte, die das Vertrauen in Ausbruchsinterventionen unterwandern, verbreiten sich schnell und können die Bekämpfung enorm erschweren, vor allem wenn Infektionen mit Ebolaviren verheimlicht und Erkrankte versteckt werden.

Spezifische Therapeutika oder Impfungen sind bisher nicht verfügbar. Die Forschung und Entwicklung wurde jedoch in den letzten Monaten intensiviert. Von Rekonvaleszenten gewonnenes Plasma und andere Blutprodukte scheinen die Überlebenswahrscheinlichkeit von Erkrankten zu verbessern \[[@CR18]\]. In Einzelfällen experimentell verwendet wurden laut WHO außerdem ein Gemisch aus Antikörpern (ZMapp), Immunglobuline aus immunisierten Menschen oder Tieren, neue Nukleotid-Analoga und andere kleine antivirale Moleküle (Favipiravir, BCX4430, Brincidofovir, siRNA (*small inhibitory RNA*), Phospho-Morpholino-Oligonukleotide (PMOs) sowie andere Produkte.

Klinische Prüfungen für eine von der WHO zur Verfügung gestellte Impfung laufen derzeit z. B. am Universitätsklinikum Hamburg-Eppendorf und an der Universität Tübingen. Zur Zeit des großen Ausbruchs von Ebolafieber in Westafrika wurden zwei Impfstoffe in der Phase I getestet: das rVSV-ZEBOV, das einen attenuierten VSV-Stamm (Vesikuläre-Stomatitis-Virus) verwendet, ein Pathogen von Nutztieren, bei dem ein Genabschnitt durch Ebolavirus-Gene ausgetauscht wurde, und das cAd3-ZEBOV, bei dem in einen Adenovirusvektor aus Schimpansen Ebolavirus-Sequenzen insertiert wurden.

Marburg-Viruskrankheit {#Sec7}
----------------------

Das Marburgvirus unterscheidet sich morphologisch nicht von dem Ebolavirus, und es gibt auch in der Epidemiologie der Erkrankung Ähnlichkeiten.

### Vorkommen {#Sec8}

Autochtone humane Infektionen wurden aus dem heutigen Zimbabwe, Kenia, der Demokratischen Republik Kongo, Angola und Uganda gemeldet (Abb. [1b](#Fig1){ref-type="fig"}). Es kam in den letzten Jahren zu mehreren Ausbrüchen mit über 100 Krankheitsfällen. Im Jahr 1967 wurde das Virus über Meerkatzen aus Westafrika in ein Versuchslabor in Marburg eingeschleppt, wodurch 31 Mitarbeiter erkrankten und 7 starben. Weitere importierte Fälle gab es im ehemaligen Jugoslawien, Südafrika, der Sowjetunion, den Niederlanden und den USA. Insgesamt hängt die Letalität von verschiedenen Faktoren ab und beträgt 23--90 % \[[@CR19]\].

### Übertragungswege {#Sec9}

Bis heute ist nicht genau bekannt, welche Tiere das Reservoir für den Erreger zwischen den humanen Ausbrüchen darstellen. Für den Nilflughund (*Rousettus aegyptiacus*) gilt dies aber als gesichert \[[@CR20]\]. Ähnlich wie bei Ebolafieber wird der Erreger aus dem Waldzyklus auf einzelne Menschen übertragen. Minen und Höhlen, natürliche Rückzugsorte der Reservoirtiere, gelten als Orte mit hohem Infektionsrisiko. Einmal auf den Menschen übergesprungen, kann eine Mensch-zu-Mensch-Übertragung, vor allem über Blut und Körpersekrete, zu Epidemien führen. Ein besonderes Problem ist auch bei Marburgvirus-Infektionen die Übertragung auf ungenügend geschütztes Krankenhauspersonal.

### Bekämpfungsmaßnahmen {#Sec10}

Nosokomiale Infektionen und solche aus häuslicher Pflege von Erkrankten resultierende werden durch konsequente Isolierung der Erkrankten und entsprechende Schutzmaßnahmen verhindert. In Ausbruchssituationen sind die aktive Suche nach Fällen, die Beobachtung von Kontaktpersonen auf die Entwicklung von Symptomen, die Patientenisolierung und eventuell Quarantänemaßnahmen notwendig. Ribavirin ist bei der Marburg-Viruskrankheit unwirksam, und weitere erprobte Therapien oder Impfstoffe sind nicht beschrieben.

Hämorrhagisches Krim-Kongo-Fieber {#Sec11}
---------------------------------

### Vorkommen {#Sec12}

Unter den VHF-Viren kommt bislang nur das Hämorrhagische Krim-Kongo-Fieber-Virus (CCHFV) endemisch in (Südost-)Europa vor (Abb. [2](#Fig2){ref-type="fig"}). Die meisten der etwa 6000 Fälle menschlicher Erkrankungen zwischen 1953 und 2010 traten in Albanien, Bulgarien, Griechenland, dem Kosovo und der Türkei auf \[[@CR21]\]. Insbesondere in der Türkei kam es in den letzten Jahren zu einem Anstieg der Fallzahlen, entweder durch einen realen Anstieg oder durch eine verbesserte Fallregistrierung. Weiterhin kommen die Viren in Afrika, dem Nahen und Mittleren Osten, Südost- und Zentralasien vor.

Das Auftreten von Hämorrhagischem Krim-Kongo-Fieber (CCHF) ist eng an das Vorkommen von Zecken der Gattung *Hyalomma* geknüpft, die als Hauptvektoren agieren \[[@CR22]\]. Typische Lebensräume der Zecken sind Busch- und Grasland, aber auch Wälder und landwirtschaftliche Nutzflächen in wärmeren Breitengraden. Die Alpen und das Balkangebirge bildeten bisher eine natürliche Barriere. Die Zecken halten sich meist in Bodennähe auf und haften sich kleinen und großen Säugetieren wie Igeln, Hasen, Füchsen, Schafen, Kamelen und Rindern an. Insbesondere domestizierte Tiere bilden aufgrund der Nähe zum Menschen ein wichtiges Virusreservoir \[[@CR23]\]. Obwohl es bei diesen Säugetieren zu einer Virämie von bis zu zwei Wochen kommt, zeigen sie keine Erkrankungssymptome \[[@CR24]\]. Die Letalität beim Menschen liegt bei 30--40 % \[[@CR23]\].

### Übertragungswege {#Sec13}

CCHF wird vor allem durch den Stich einer infizierten *Hyalomma*-Zecke sowie den Kontakt zu Blut oder Fleisch infizierter Tiere übertragen. Das Risiko einer Transmission ist in den warmen Monaten am größten, da dann einerseits die Zecken besonders aktiv und in verschiedenen Stadien präsent sind (Larven, Nymphen, Adulte) und sich andererseits die Menschen verstärkt im Freien aufhalten. Offenbar kommt es auch durch den Wirtswechsel befallener Zecken vom Tier zum Menschen zu Infektionen \[[@CR25], [@CR26]\]. Infektionen sind auch durch das Zerquetschen einer befallenen Zecke möglich, wobei es zu einer massiven Freisetzung des Virus kommt \[[@CR24], [@CR27]\], das dann eingeatmet oder über die Haut aufgenommen wird. Die Übertragung von Mensch zu Mensch, insbesondere über Blut, ist möglich, und Krankenhausinfektionen zwischen Patienten und von Patienten auf Krankenhauspersonal sind verschiedentlich aufgetreten. Dies ist allerdings durch einfache Isolierung und Schutzkleidung zu verhindern \[[@CR28]--[@CR30]\].

### Bekämpfungsmaßnahmen {#Sec14}

Um nicht-endemische Gebiete vor der Invasion der Vektoren und der Krankheit zu schützen, ist die Surveillance von menschlichen Erkrankungsfällen in an Endemiegebiete grenzende Regionen sinnvoll. Durch Monitoring der Zeckenpopulationen kann festgestellt werden, ob *Hyalomma*-Zecken vorkommen und ob diese durch CCHFV befallen sind.

Für den individuellen Schutz steht die Expositionsvermeidung im Vordergrund. Bei Aktivitäten im Freien sollte imprägnierte lange Kleidung getragen, unbedeckte Haut mit Repellentien benetzt und die Körperoberfläche nach Zecken abgesucht werden. Vorsicht bei ungeschütztem Kontakt mit Tieren sowie mit deren Ausscheidungen und Fleisch ist geboten. Beim Patientenmanagement im Krankenhaus sind strikte Isolierung bei Krankheitsverdacht sowie Schutzmaßnahmen beim Umgang mit Patientensekreten, auch im Labor, erforderlich. Die Wirksamkeit von Ribavirin wird vermutet, ist aber nicht sicher geklärt. Ein Impfstoff gegen CCHF steht nicht zur Verfügung.

Viehtransporte aus Endemiegebieten können mit Repellentien behandelt werden \[[@CR21]\]. Die Bekämpfung der Zeckenpopulationen durch Askarizide ist problematisch, da allein durch natürliche Selektion unter Askariziddruck rasch Resistenzen entstehen. Andere Ansätze zur Bekämpfung der Zecken, wie der Einsatz von Zecken-parasitären Organismen, Züchtung von Viehbeständen mit genetischer Zecken-Resistenz und Anti-Zeckenimpfungen, sind in der experimentellen Phase \[[@CR21]\].

Lassa-Fieber {#Sec15}
------------

### Vorkommen {#Sec16}

Lassa-Fieber wird durch das Lassa-Virus ausgelöst. Erkrankungen kommen fast ausschließlich in Westafrika (Mali, Guinea, Liberia, Sierra Leone, Elfenbeinküste, Ghana, Burkina Faso, Togo, Benin und Nigeria) vor \[[@CR31]\] (Abb. [1c](#Fig1){ref-type="fig"}). In der Zentralafrikanischen Republik und in der Republik Kongo \[[@CR32]\] wurden sporadische Fälle und niedrige Seroprävalenzen beschrieben \[[@CR33]\]. Die Epidemiologie von Lassa-Fieber ist eng geknüpft an das zeitliche und räumliche Auftreten des wichtigsten Reservoirtiers, der Vielzitzenmaus (*Mastomys natalensis*), in der Nähe des Menschen. So ist Lassa-Fieber in großen Städten selten, und Ausbrüche kommen fast ausschließlich in der Trockenzeit je nach Lokalisation zwischen November und April vor. Jährlich kommt es zu geschätzten 100.000 bis 500.000 Erkrankungen an Lassa-Fieber. Die Inkubationszeit beträgt 1--24 Tage \[[@CR34]\]. Die Mehrzahl (80 %) der Infektionen verläuft mild oder ganz ohne Symptome. Die Letalität beträgt etwa 1 % \[[@CR35]\]. Besonders schwere Verläufe wurden bei schwangeren Patientinnen beschrieben, bei denen Aborte sehr häufig sind \[[@CR36]\]. Spätfolgen, wie z. B. Taubheit, tragen zur Krankheitslast bei \[[@CR37]\]. Immer wieder gibt es auch importierte Fälle von Lassa-Fieber in Europa, ohne dass es bislang zu einem Sekundärfall gekommen ist \[[@CR38]\].

### Übertragungswege {#Sec17}

Es kommt sporadisch zu Infektionen des Menschen durch die Aufnahme von Lebensmitteln, die mit Ausscheidungen (Kot, Urin) der Vielzitzenmaus kontaminiert wurden. Zudem kommt es zur Übertragung durch Schleimhautkontakt mit Ausscheidungen, durch die Inhalation kontaminierter Aerosole oder über Hautverletzungen, z. B. beim Fegen des Hauses oder Fangen und Töten infizierter Mäuse. Da das Virus durch Erhitzen leicht inaktiviert werden kann, ist weniger der Verzehr ausreichend erhitzten Nagerfleisches ein Risiko als die Vorbereitung der Mahlzeit. Hohe Seroprävalenzen in den Endemiegebieten \[[@CR39]\], insbesondere bei Gesundheitsarbeitern \[[@CR40]\], deuten darauf hin, dass viele Infektionen inapparent verlaufen. Eine Mensch-zu-Mensch-Übertragung durch Tröpfcheninfektion ist selten, scheint aber bei kleineren Ausbrüche in Krankenhäusern eine Rolle zu spielen \[[@CR41]\].

### Bekämpfungs- und Schutzmaßnahmen {#Sec18}

Die Übertragung zwischen Maus und Mensch kann verhindert werden, wenn die Mäuse aus Häusern und von Lebensmittellagern ferngehalten werden. Ein wichtiger Teil der Präventionsarbeit besteht daher in der Aufklärung der exponierten Bevölkerung. Beim Umgang mit Erkrankten sind die entsprechenden Sicherheitsvorkehrungen obligatorisch. In Deutschland ist ein Kranker durch einen Infektionstransport in eine Sonderisolierstation zu bringen. Neben intensivmedizinischen Maßnahmen wird Ribavirin zur antiviralen Therapie gegen das Lassa-Virus eingesetzt \[[@CR42]\], das bei Behandlung in den ersten sechs Tagen nach Beginn der Symptomatik die Letalität bei Lassa-Fieber von 60--80 % auf 10 % senken kann \[[@CR43]\]. Eine Impfung steht nicht zur Verfügung.

Südamerikanische hämorrhagische Fieber {#Sec19}
--------------------------------------

Neben den hämorrhagischen Fiebern, die hauptsächlich in der Alten Welt auftreten, gibt es noch weitere, deren Verbreitung auf den südamerikanischen Kontinent beschränkt ist. Ihnen gemein ist, dass sie durch Erreger der Familie *Arenaviridae* ausgelöst und von Nagetieren übertragen werden. Die Übertragung innerhalb des Reservoirs ist horizontal, also auf dieselbe Generation. Typisch für die Inzidenz Nagetier-übertragener Krankheiten sind starke saisonale und jahresabhängige Schwankungen, bedingt durch klimatische und anthropogene Gegebenheiten. Zu den südamerikanischen hämorrhagischen Fiebern werden gezählt:

Argentinisches hämorrhagisches Fieber (durch Junin-Virus),Bolivianisches hämorrhagisches Fieber (durch Machupo-Virus oder Chapare-Virus),Venezolanisches hämorrhagisches Fieber (durch Guanarito-Virus),Brasilianisches hämorrhagisches Fieber (durch Sabia-Virus).

### Vorkommen und Übertragungswege {#Sec20}

Das Junin-Virus wurde erstmals 1958 isoliert. Mittlerweile kommt es in fast ganz Argentinien vor, hauptsächlich jedoch in der Pampa Zentralargentiniens. Infiziert werden hauptsächlich landwirtschaftliche Arbeiter, da kleine Nagetiere das Reservoir bilden \[[@CR44]\]. Die Zahl der subklinischen Infektionen ist gering, unbehandelt liegt die Letalität bei 15--30 % \[[@CR45], [@CR46]\].

Das Auftreten des 1959 entdeckten und für zahlreiche lokale Ausbrüche in Bolivien verantwortlichen Machupo-Virus ist eng an das Vorkommen des Reservoirs, der kurzschwänzigen Ratte (*Calomys callosus*), gebunden und beschränkt sich derzeit auf das Dreiländereck Bolivien-Paraguay-Brasilien. Während die Dezimierung der Nagetierpopulationen in den 1970er-Jahren weitere Ausbrüche verhinderte, traten in den letzten Jahren wieder vereinzelte Fälle auf. Die Letalität beträgt 25--35 % \[[@CR47]\].

Das Guanarito-Virus ist endemisch in ländlichen Regionen Westvenezuelas. Aufgrund beruflicher Exposition gegenüber dem Hauptreservoir, der Zuckerrohrratte (*Zygodontomys brevicauda*), befällt es zumeist männliche Landarbeiter. Zyklen mit hohen Fallzahlen und einer Letalität von 33 % treten alle 4--5 Jahre auf \[[@CR48]\]. Die Seroprävalenz in Endemiegebieten ist gering, offensichtlich verlaufen Infektionen meist symptomatisch \[[@CR49]\].

Bisher ist nur eine natürliche Infektion mit dem Sabia-Virus in Brasilien bekannt geworden, Laborinfektionen wurden beschrieben \[[@CR50]\]. Aufgrund der niedrigen Fallzahlen ist nur sehr wenig über die Erkrankung bekannt. Auch das natürliche Reservoir ist bis dato nicht identifiziert. Es wird jedoch vermutet, dass es sich auch hier um Nagetiere handelt.

### Bekämpfungs- und Schutzmaßnahmen {#Sec21}

Schutz von Nahrungsmitteln und Wohnstätten vor Schädlingsbefall sowie die gezielte Dezimierung der Nagetierpopulation hat sich insbesondere in urbanen Räumen als effektiv erwiesen. Um Laborinfektionen zu vermeiden, müssen strikte Schutzmaßnahmen eingehalten werden. Bei den hier beschriebenen Arenaviren ist die Behandlung in erster Linie symptomatisch. Als antivirales Medikament wird Ribavirin eingesetzt. Eine Lebendimpfung für das Junin-Fieber wird in den Hochrisikogebieten Argentiniens angewandt \[[@CR51]\]. An der Entwicklung von Impfstoffen für Guanarito-, Machupo- und Sabia-Fieber wird geforscht.

Pest {#Sec22}
----

In der Geschichte der Menschheit stellt die Pest wahrscheinlich die bedeutsamste Ausbruchserkrankung dar, auch wenn die Spanische Grippe mehr Todesopfer gefordert hat. In dem großen Pestzug durch Europa wurden zwischen 1346 und 1353 bis zu 60 % der Bevölkerung ausgelöscht \[[@CR52]\].

### Vorkommen {#Sec23}

Auch heute noch kommt es weltweit zu menschlichen Infektionen mit dem Bakterium *Yersinia pestis*. Pest tritt nach wie vor in Ländern Nord- und Südamerikas, Afrikas und Asiens auf (Abb. [3](#Fig3){ref-type="fig"}). Etwa 96 % der Meldungen kommen vom afrikanischen Kontinent, mehr als ein Drittel der zwischen 1999 und 2009 gemeldeten Fälle aus Madagaskar, wo auch derzeit eine Pestepidemie mit bisher 119 Fällen und 40 Toten grassiert (Stand 21. November 2014) \[[@CR53]\]. Unbehandelt liegt die Letalität der Bubonenpest bei 30--60 % \[[@CR54]\] und die der Lungenpest bei nahezu 100 %. In vielen anderen Ländern ist *Y. pestis* in zoonotischen Reservoiren (Nagetiere) prävalent \[[@CR55]\]. Pesterkrankungen sind gemäß IfSG § 6, Absatz 1, Nr. 1n meldepflichtig, der Nachweis des Erregers *Y. pestis* laut IfSG § 7, Absatz 1, Nr. 50 \[[@CR1]\].

### Übertragungswege {#Sec24}

Vor einem Ausbruch kommt es typischerweise zur Einwanderung von Reservoirtieren (z. B. die Wanderratte *Rattus norwegicus*) in menschennahe Nagerpopulationen (z. B. die Hausratte *Rattus rattus*) und dann zu einer anschließenden Übertragung durch Flohbisse auf den Menschen. Wenn die Wirtstiere erhöhte Körpertemperaturen bekommen oder sterben, suchen sich die Flöhe alternative Wirte in der menschlichen Population. Pestflöhe können auch durch infizierte Haustiere (Hunde, Katzen) in die menschliche Umgebung getragen werden. Infektionen finden auch durch direkten Kontakt mit kontaminierten Sekreten oder Geweben statt, etwa beim Zerlegen eines pestinfizierten Tieres, auch Infektionen durch Tröpfchen von Hauskatzen auf den Menschen sind beschrieben. Innerhalb eines Ausbruchs mit Lungenpest kommt es zu direkter Mensch-zu-Mensch-Übertragung durch Tröpfcheninfektion.

### Präventions- und Bekämpfungsmaßnahmen {#Sec25}

Anders als zu Zeiten der historischen Seuchenzüge sind heute Reservoir und Vektor bekannt und können in den meisten Regionen erfolgreich bekämpft werden. Zudem gibt es gut wirksame Antibiotika (Streptomycin, Gentamycin, Chloramphenicol und Tetracyclin), mit denen sich die Pest kausal behandeln lässt und die teilweise auch chemoprophylaktisch oder post-expositionell eingesetzt werden können. Eine erfolgreiche Behandlung setzt voraus, dass die Krankheit rechtzeitig diagnostiziert wird, was häufig nicht der Fall ist. Zwei schlecht verträgliche Totimpfstoffe mit guter, aber zeitlich begrenzter Wirksamkeit gegen Beulenpest und schlechter Effizienz gegen Lungenpest stehen zur Verfügung. An der Optimierung von Lebendimpfstoffen wird geforscht.

Affenpocken {#Sec26}
-----------

### Vorkommen {#Sec27}

Das Reservoir von Affenpocken ist noch nicht eindeutig geklärt. Außer Affen, die wahrscheinlich nur Fehlwirte darstellen, stehen Hörnchen und Ratten sowie andere Nagetiere im Verdacht \[[@CR56]\]. Die Verbreitung des Virus beschränkt sich auf Zentral- und Westafrika (Abb. [1d](#Fig1){ref-type="fig"}). 2003 wurden in verschiedenen Bundesstaaten der USA 71 Personen mit Affenpocken infiziert. Diese hatten entweder Kontakt zu Erkrankten oder zu Nagetieren, die sich in einer Zoohandlung an einem aus Afrika importierten Nagetier infiziert hatten \[[@CR57]\]. Es gibt Hinweise darauf, dass das Affenpockenvirus in manchen menschlichen Bevölkerungen entlegener Gebiete des Kongobeckens endemisch zirkuliert \[[@CR58]\]. Die Letalität liegt bei 1--10 % \[[@CR59]\].

### Übertragungswege {#Sec28}

Die Übertragung des Virus auf den Menschen findet in der Regel durch den Kontakt zu infizierten Tieren statt, meist über Blut und Sekrete oder die Aufnahme kontaminierten Fleisches. Auch eine Tröpfcheninfektion ist möglich. Da die Pockenimpfung auch einen Schutz gegen Affenpocken vermittelt, gleichzeitig aber immer mehr Menschen der nachwachsenden Generationen nicht mehr gegen Pocken geimpft wurden, ist in Zukunft mit vermehrtem Auftreten der Affenpocken zu rechnen \[[@CR58]\]. Während in den 1980er-Jahren in der Demokratischen Republik Kongo nur ca. 30 % aller Infektionen auf eine Mensch- zu-Mensch-Übertragung zurückzuführen waren, sind es mittlerweile über 70 % der Fälle. Die Sekundärübertragungsrate blieb allerdings konstant bei ca. 10 % \[[@CR56]\].

### Präventions- und Bekämpfungsmaßnahmen {#Sec29}

Der Kontakt zu und das Jagen sowie der Verzehr von potenziell kontaminierten Tieren sollte vermieden werden. Zur Pflege von infizierten Patienten sind die üblichen Hygiene- und Schutzmaßnahmen zu beachten. Die Letalität ist im Vergleich zu den echten Pocken gering (ca. 2 %) und betrifft hauptsächlich Kleinkinder. Die Therapie ist symptomatisch und dient in erster Linie der Verhinderung von bakteriellen Sekundärinfektionen \[[@CR56]\].

SARS {#Sec30}
----

Das *Severe Acute Respiratory Syndrome* (SARS) ist ein Musterbeispiel dafür, wie eine zuvor unbekannte Krankheit innerhalb kürzester Zeit zu einer ernsthaften internationalen Bedrohung werden kann.

### Vorkommen {#Sec31}

Die durch das SARS-assoziierte Coronavirus (SARS-CoV) verursachte Erkrankung trat erstmals im Jahr 2002 auf. Aufgrund der Inkubationszeit von 2--7 Tagen \[[@CR60]\], die für mehrere Tage ein Reisen ohne Symptome ermöglicht, sowie der hohen globalen Mobilität breitete sich das Virus in kurzer Zeit entlang der Flugrouten aus. Es wurden insgesamt 8096 Fälle (21 % waren Mitarbeiter des Gesundheitswesens) in 29 Ländern registriert, von denen 774 verstarben \[[@CR61]\]. Dies entspricht einer Letalität von ca. 10 %. Zukünftige Ausbrüche sind nicht ausgeschlossen.

Der Name der Erkrankung deutet darauf hin, dass der Ausbruch zunächst anhand der Symptome klassifiziert wurde, noch bevor das auslösende Coronavirus identifiziert war. Die SARS-Epidemie nahm ihren Ursprung in der chinesischen Provinz Guangdong, wo es wahrscheinlich auf einem Tier- und Fleischmarkt zu einem Übergang auf den Menschen kam. Vorläufer des Virus wurden in Hufeisennasenfledermäusen (*Rhinolopus)* gefunden*.* Bei der Übertragung auf den Menschen hat wahrscheinlich auch der Larvenroller (*Paguma larvata*) eine Rolle gespielt, eine Schleichkatzenart, die in China auch auf Märkten feilgeboten wird \[[@CR62]\].

### Übertragungswege {#Sec32}

Die Übertragung von SARS erfolgt von Mensch zu Mensch durch Berühren beim Pflegen von Erkrankten und in der Familie, vor allem über die Atemwege durch infektiöse Aerosole und direkten Kontakt mit Körpersekreten oder kontaminierten Gegenständen. Medizinisches Fachpersonal war bei dem Ausbruch überproportional häufig betroffen. Transmissionen vom Tier auf den Menschen werden durch Umstände begünstigt, bei denen intensive Kontakte zwischen Reservoir und Mensch bestehen. Dies gilt insbesondere für die Tier- und Fleischmärkte in Asien, auf denen beengte Verhältnisse vorherrschen, Schlachtbereiche mit Fleischverkauf zusammenliegen und Tierarten nicht getrennt sind, sodass Artgrenzen von Mikroben ständig überschritten werden (z. B. von Fledermäusen zu Schleichkatzen). Menschen, die Tiere töten oder weiterverarbeiten, vermitteln typischerweise den Übertritt des SARS-Virus vom Tier zum Mensch.

Bei der Epidemie 2003 hatten einige wenige Überträger eine überproportional große Bedeutung für die Verbreitung der Infektion (sogenannte *Superspreader*). Der erste beschriebene *Superspreader* hatte bei seinem zweitägigen Krankenhausaufenthalt in Guangdong mindestens 30 Krankenhausbeschäftigte angesteckt, bevor er in ein spezialisiertes Krankenhaus verlegt wurde. Einer der Ärzte war, nachdem er infiziert wurde, nach Hongkong zu einer Konferenz gereist, wo er im „Metropole Hotel" 16 weitere Hotelgäste, wahrscheinlich über kontaminierte Oberflächen im Fahrstuhl, ansteckte \[[@CR63]\]. Vom Hotel ausgehend, konnte sich das Virus dann über Flugreisen auch international ausbreiten.

### Präventions- und Bekämpfungsmaßnahmen {#Sec33}

Die Falldetektion mit anschließender Isolierung ist auch bei SARS das Rückgrat der Ausbruchs-Kontrolle. Ein Vorteil für die Kontrolle von SARS ist, dass nur Erkrankte infektiös sind \[[@CR64]\]. Konsequente Schutzmaßnahmen des klinischen Personals während der medizinischen Betreuung der Patienten sind auch hier obligatorisch. Neuraminidasehemmer und Ribavirin waren bei SARS wirkungslos.
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